Original Article by 宍倉,正胤 & SHISHIKURA,MASATANE
〔千葉医会誌 (1967)43，320，_337] 
ウサギにおける反復異種蛋白静注による
遷延感作の組織病理学的研究
千葉大学医学部第 2病理学教室(指導岡林篤教授y
宍倉正胤 
MASATANE SHISHIKURA 
(昭和 42年 7月 17日受付〉
目 次 
1.緒言 2. 第I群
I. 材料と方法 
II. 実験成績 
1. 1)第 I群A
小括
2)第 I群 B
小括 
IV. 総括と考案 
V.結語
文献
写真説明
小括
著者はこの遷延感作実験の一環の研究として，成熱ウ
毛主-
E司1.緒 サギに卵白アルブミンを長期間にわたり連日静脈注射
実験的異種蛋白感作実験における臓器反応についての し，主として抗原の投与量による抗体産生臓器の反応の
組織学的研究は，古く Epstein，1)919)(1Boughton 差異，およびその他の臓器の炎症性反応発生の様相など
(1929)2)，Pentimalli (1929)3)，Vaubel (1932)汽古賀 
(1935)12)，久保・藤本(1939yりらによって進められ，
この聞に Rるssle (1933)6)，K1inge (1933)7)，Apitz 
(1933)ぺ馬杉とその一門(1933，1934)め 10)1)らによって
アレルギーの組織学的概念が確立されていった。そして
その後もこの方面の研究は Germuth (1953)21)，Dixon 
(1958)31)らによってさらに推し進められた。一方，非経口
的異種蛋白投与，すなわち抗原刺激による牌臓，リンパ節
などの反応がしばしば注目されてきた [Hellan.White 
(1930)ぺ McMaster.Hudack (1935)13)ら〕。近年の免
疫学の発達につれて，それらが抗体産生に深いつながり
を持っていることが明らかにされた [Ehrich.Harris 
(1942)15). Harris (1945，1949)1円 Fagraeus(1948)1勺 
Leduc・Coons (1955)制ら〕。岡林19)20;2)36)とその一門 
23)27)28)30)3)34)37)問問的は一連の遷延感作実験を行ない，
アレJレギー性ヒペノレエルギー性炎をはじめとする諸臓器
病変，さまざまな血液学的疾患，あるいは異蛋白血症な
どの発生を報告した。そしてこれらの疾患が選延感作に
おける抗体産生臓器反応の種々相を背景に発生すること
を認めた。 
を中心に組織学的検索を行なった。これに血清学的検索
をも加えた。以下得られた知見とともに若干の考察を行
ない報告する。 
1. 材料と方法
実験動物として体重 2.5kg前後の成熟白ウサギ 10匹
を用いた。抗原には Kekwick.Cannanの方法によりニ
ワトリ卵白から 4回の再結晶を経て精製した卵白アルブ
ミン(以下 EA)を用いた。 EAの投与は耳静脈より連
日(週に 6回〉行なった。ウサギを EAの静注量によ
り大きく二つの群に分けた。
第 I群(7匹)には EA5mgを一定期間 (64-73
日〉連日静注し，引き続いて EA50mgを連日静注し
た。実験日数は最長 203日に達した。
第I群 (3匹〉には初めから EA50 mgを連日静注
し，実験日数は最長 137日に達した。
実験期間中の採血は原則として静注後 24時間すなわ
ち次回静注直前および屠殺前に耳静脈より行なった。血
清は寒天ゲ、Jレ内沈降反応 (Ouchterlony法〉と管内重
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層法 (Ringtest) とを併用し抗体，または抗原の検索
を行なった。生検はエーテ Jレ麻酔下で行なった。ウサギ
は屠殺後あるいは死亡後できるだけすみやかに解剖し
た。生検材料，剖検材料は 10%ホルマリンあるいはア 
Jレコー ルで、固定後ノTラフィン包埋し，切片はヘマトキシ
リン・エオジン (H・E)染色を主に，必要に応じて他の
染色を行なった。脂肪染色は凍結切片作製後 SudanII 
染色によった。組織学的検索を加えた臓器は牌臓， リン
パ節，肝臓，骨髄，胸腺，口蓋扇桃，心臓，大動脈，肺臓，
腎臓，副腎を主とした。リンパ節は頚部，服寓部，腸間
膜，腰部，膝寓部を取りそれぞれの像を比較検討した。 
11. 実験成績
1. 第 l群 
1) 第 I群 A 
第 I例 S 766 実験日数 71日 (EA5mg連日静注 
64日，続いて向 50mg連日静注 7日で死亡〉
組織学的所見
牌臓(重さ 13.0gm) :鴻胞は萎縮性で細胞は粗，大
型の明るい核を持った不規則な形の細胞がみられる。鴻
胞および赤牌髄にかなり多くの形質細胞が認められる。
また赤牌髄に軽度の血鉄症もみられ，所々に巨核球をま
じえる骨髄性細胞が散在する。
リンパ節: 全体に萎縮性で細胞が組， リンパ球は減
少し，細網細胞が増加，一部に線維化が軽度にみられる。
髄索にかなり多数の形質細胞が認められる。
肝臓: 肝細胞は全体に萎縮性で， グリソン氏鞘はや
や拡大し，軽度に線維が増し，形質細胞の増生が認めら
れる。類洞に頼粒球系幼若細胞が少数認められ，小葉間
静脈に硝子血栓形成がみられる。
骨髄: 中等度の過形成を示し， 一部の静脈洞に血栓
形成が認められる。
胸腺: 高度に萎縮し，細網細胞，組織球が増加し，線
維も増し，その聞に少数のリンパ球が散在する。
口蓋肩桃: 萎縮性の漉胞がみられる。細胞は粗であ
るが，形質細胞がやや目立ち，一部に細線維が増してい
る。
心臓ならびに大動脈: 心臓に著変は認められない。
大動脈起始部および大動脈弁への移行部の内膜は浮腫性
に膨化し，帯状の類線維素変性が認められる。内皮下に
少数のリンパ球、浸潤がある。
肺臓: 全体に中等度の浮腫がみられ， 毛細血管には
汎発性の硝子血栓形成が認められる。
腎臓: 糸球体係蹄壁細胞の腫大と毛細血管の硝子血
栓形成が認められ，間質にリンパ球と形質細胞の巣状の
浸潤がみられる。
血清学的所見 
65実験日の血清中に沈降性抗体が証明される。
第 2例 S 809 実験日数 74日 (EA5mg連日静注 
73日，続いて同 50mg静注 1日で死亡〉
組織学的所見
牌臓(重さ 5.2gm):櫨胞は腫大増生し，明中心形成
がみられ，幼若リンパ球の増生が著明である。漉胞周辺
および赤牌髄に中等度の形質細胞増生が認められる。赤
牌髄に軽度のうつ血もみられる。
リンパ節: 皮質の過形成があるが， リンパ球に乏し
く，細網細胞の軽度の増加が認められる。
肝臓: グリソン氏鞘には，軽度に線維が増し，まばら
に形質細胞が認められる。
骨髄: 中等度の骨髄性細胞の過形成が認められる。
胸腺: 充実性で細胞は密である。皮質は中小リンパ
球よりなり，髄質に軽度のうつ血がみられ，やや大型の
リンパ球と細網細胞が認められる。
口蓋屑桃: 萎縮性であるが，櫨胞はみられる。やや線
維が増し， リンパ球は減少し，細網細胞の中等度の増加
が認められ，形質細胞もやや目立つ。
心臓ならびに大動脈: 心臓では， 左心室心筋の一部
に心筋の萎縮を伴う出血巣と間葉性細胞の増加が認めら
れ，その他の部位の心筋にも同様の変化がごく軽度で、は
あるがみられる。大動脈に著変は認められない。
肺臓: 肺胞壁の軽度の浮腫性肥厚と毛細血管の汎発
性硝子血栓形成が認められる。
腎臓: 糸球体係蹄壁細胞の腫大と毛細血管の硝子血
栓形成が認められ，一部にボウマン氏嚢との癒着がみら
れる。
血清学的所見 
74実験日の血清中に沈降性抗体が証明される。
第 3例 S 808 実験日数 81日 (EA5mg連日静注 
73日，続いて同 50mg連日静注 8日で死亡〉
組織学的所見
牌臓〈重さ 4.5gm): 鴻胞は腫大増生し，明中心も明
らかである(写真 1)。鴻胞周辺および赤牌髄に中等度
の形質細胞増生が認められる。赤牌髄に血鉄症と軽度の
うつ血がみられ，また骨髄球の小集団が所々に散在す
る。
リンパ節: 皮質に中小リンパ球よりなる充実型の漉
胞が認められる。櫨胞周辺に軽度の形質細胞増生がみら
れるが，髄索は萎縮性で細胞に乏しい。
肝臓: グリソン氏鞘は中等度に拡大し， 線維がやや
322 宍倉正 j乱
増し，高度の形質細胞増生が認められる(写真 2，3)。小
葉中心部に軽度の脂肪化がみられる。
骨髄: 全般に過形成がみられるが， 一部に壊死巣と
巣状の形質細)，4骨新生を伴う線維化がみられ(写真 
胞とリンパ球の浸潤が認められる。
胸腺: 実質は萎縮性で， 脂肪組織の間に島状に散在
する。リンパ球は減少し，細網細胞がやや目立つ。
口蓋屑桃: 櫨胞形成が明らかで，中心は細胞がやや
粗，明るい細網細胞が目立ち，形質細胞も認められる。
心臓ならびに大動脈: 心臓では， 右心室心筋の一部
に毛細血管の浮腫性膨化と巣状の筋融解がみられる。大
動脈に著変は認められない。
肺臓: 毛細血管の拡張と汎発性硝子血栓形成が著明
(写真 5)，気管支に惨出液の瀦留がみられる。
腎臓: 糸球体係蹄壁細胞の腫大と毛細血管の硝子血
栓形成が認められる (写真 6)。間質特に血管周辺に巣
状の形質細胞浸潤がみられる。
副腎: 髄質の血管壁は一様に膨化し， 周囲組織への
血紫惨出がみられる。この血管附近に数個ずつ集った形
質細胞とリンパ球とが認められる。
血清学的所見 
74実験日の血清中に沈降性抗体が証明される。
第 4例 S 762 実験日数 81日 (EA5mg連日静注 
64日，続いて同 50mg連日静注 17日で死亡〉
組織学的所見
牌臓(重さ 4.0gm): 櫨胞はやや萎縮性で， リンパ球
に乏しく， 大型の明るい核を持った細網細胞がやや増
し，それと共にかなりの数の形質細胞が認められる(写
真九 8)。形質細胞増生は漉胞周辺および赤牌髄にさら
に著明である。洞内に少数の骨髄性の細胞がみられる。
赤牌髄には，しばしば血鉄素を持った大食細胞が認めら
れる。
リンパ節: 皮質の櫨胞形成はみられず， 全体に浮腫
性で，細胞は組である。髄索には，やや線維が増してい
ま)，9るが，かなりの数の形質細胞が認められ(写真 
た骨髄性細胞の巣状，一部結節状の増生がみられる。
肝臓: グリソン氏鞘はかなり拡大し， 中等度に線維
が増し，多数の形質細胞とリンパ球の浸潤がみられる。
類洞に骨髄球とみられる骨髄性細胞が少数認められる。
骨髄: 全般に過形成が認められる。小動脈に血小板
線維素血栓形成を伴う壊死性血管炎があり，骨髄組織に
かなり広範な壊死がみられる(写真 10)。
胸腺: 高度に萎縮し，線維が増し，細網細胞，組織球
と共にリンパ球が散在する。
口蓋扇桃: 全体に萎縮性で細胞は組， 形質細胞がや
や目立ち，細線維が多小増している。
心臓ならびに大動脈: 心臓では， 左心室内膜に巣状
の浮腫性線維性肥厚があり，そこに小円形細胞の浸潤と
核が大型で明るい細胞の増生，少数の核崩壊像がみられ
る。大動脈弁，大動脈起始部内膜にも同様の変化がみら
れる(写真 11)。大動脈中膜にかなりの範囲にわたって
石灰化巣がある。冠状動脈には，血管壁が類線維素変性
あるいは壊死に陥り，そこから周囲組織に出血し，多形
核白血球と円形細胞の浸潤などが認められる(写真 12)。
周辺心筋組織に浮腫性膨化と軽度の心筋融解がみられ
る。
肺臓: 全体に中等度の浮腫とうつ血がみられ， 変化
の強い部分では，線維素析出，硝子膜形成なども混在す
る。肺胞壁は軽度に肥厚し，多形核白血球， リンパ球の
浸潤が認められる。
腎臓: 糸球体は腫大し， 毛細血管係蹄壁に浮腫が認
められ，ボウマン氏嚢内に蛋白液が惨出している。間質
に軽度の浮腫と巣状の形質細胞浸潤が認められ，尿細管
内に硝子様円柱が軽度に存在する。
副腎: 髄質の血管壁は一様に膨化し， 周囲組織へ血
撲が穆出している。また髄質にリンパ球と形質細胞が散
在性に，あるいは小集団をなして存在する。
血清学的所見 
65実験日の血清中に沈降性抗体が証明される。
第 I群A (第 1，2，3，4例)の所見の小括
組織学的所見
牌臓: 全般に腫大が著明である。すなわち 4.0gm-
13.0gmと正常の数倍から十数倍にも達する。組織学的
には，明中心を持った漉胞形成が著明で，鴻胞周辺およ
び赤牌髄に多数の形質細胞増生が認められる(第 2，3 
例)。形質細胞増生がさらに著明な例では， 櫨胞はむし
ろ萎縮し，明中心もなく，漉胞中心に至るまで形質細胞
増生が認められる(第 1，4例)。その他，大食細胞反応，
血鉄症，骨髄化生(ことに，骨髄に壊死，線維化のある
例に著明〉がみられる。
リンパ節: 全体にやや萎縮性で， 細網細胞の軽度の
増加と軽い線維化がみられるが，なお髄索を中心に形質
細胞増生は著明である(第 1，4例)。皮質に明中心のあ
る櫨胞があまりみられず，中小リンパ球よりなる充実型
の漉胞がみられる程度である (第 3例)。皮質の過形成
がある場合にも， リンパ球はむしろ乏しく，細網細胞が
やや増している(第 2例)。
肝臓: 全体に軽度腫大し， グリソン民鞘の拡大と形
質細胞増生，線維の増加が種々の程度に認められる(各
例)。その他，類洞の骨髄性細胞浸潤(第 1，3例)，小葉
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間静脈血栓形成(第 l例)， 小葉中心性の軽度の脂肪化
(第 3例〉なども認められる。
骨髄: 全般に過形成がみられる。一部に血小板線維
素血栓形成を伴う壊死性血管炎があり，それに基づく比
較的新しい骨髄組織のかなり広範な壊死が認められる(
第 4例)。 またその経過した変化とみなされる限局性の
骨新生を伴う線維化もみられ，巣状の形質細胞とリンパ
球の浸潤が認められる 〈第 3例)。毛細血管および静脈
洞に硝子血栓形成がみられる(第 l例)。
胸腺: 充実性で細胞も密， 皮質に中小リンパ球の過
形成があり，髄質にやや大型のリンパ球と細網細胞の増
生がある(第 2例〉。しかし， 他は萎縮性で， リンパ球
は減少し，細網細胞がやや目立つ(第 1，3，4例)。
口蓋肩桃: 全体に萎縮性で細胞は粗， 細網細胞と細
線維が増加しているが，その中に多少とも形質細胞が認
められる(各例)。
その他の諸臓器: 心臓には，心内膜炎(第 4例)，心
筋炎(第 2例入心筋融解(第 3例)，冠状動脈の類線維
素変性を伴う壊死性血管炎(第 4例〉などがみられる。 
表1. 第 I群A
大動脈には，大動脈炎(第 1，4例)， 中膜石灰化(第 4
例〉などがみられる。肺臓には，肺胞壁の肥厚(第 2，4
例)，多形核白血球， リンパ球浸潤(第4例)，浮腫(第 
1，4例)， と共にしばしば毛細血管の汎発性硝子血栓形
成(第 1，2，3例〉などが注目される。 腎臓には， 軽度
の糸球体腎炎(第 2，3，4例)，間質の形質細胞浸潤(第 
1，3，4例)，糸球体毛細血管の硝子血栓形成(第 1，2，3 
例)，尿細管における硝子様円柱(第 4例〉などの所見
がある。副腎には，髄質の血管壁の膨化と形質細胞， リ
ンパ球の浸潤がみられる(第 3，4例)。
血清学的所見
各例において EA5mg静注期間後半に血清中の沈降
性抗体が認められる。 
2) 第 I群B
第 5例 S 785 実験日数 183日 (EA 5mg連日静
注 73日，続いて同 50mg連日静注 100日， 183実験日
に屠殺〉
組織学的所見
牌臓〈重さ 0.9gm):鴻胞は萎縮性で，明中心に紡錘
所見の概観
、 
第 1例 (S 766日〉 
E実A験日数 71 
5mg-64日 
50mgー  7日 
EA第実験2例 (S 7840 9日〉日数 
5 mg-73日 
50mg-1日 
第 3例 (S88108日〉
E実A験日数 日 
5mg-73日 
50mg-8日 
第 4例 (S87162日〉 
E実A験日数 日
5mg-64日
50mg -17日
1卑 臓
重さ 13.0 g柵成生)m過形
形質細胞増化生(
骨髄
重さ 5.2 g時成m〕過形
形質細胞増生〈 )m重過形骨質さ細髄胞形増化4生5(g+件成生 
成〉重さ 4.0 g冊皿
過形質細胞形増生(
心
大
硝球
|萎 縮 化|過形成〈皮質) I萎 縮 化|萎縮，線維化リンパ節 | | 	 | || 形質細胞増生(廿) I	形質細胞増生C+) I 形質細胞増生(十) I形質細胞増生(十十〉
形質細胞増生〈十〉 形質細胞増生〈十件〉形質細胞増形生(+(+毛〉 形質細胞増生(軽(惜〉〉
肝 臓 脂肪変性 度硝子血〉栓成
細血管

過 百多 成
 過 形 成 過 形 成
巣状線維化 壊死性血管炎骨 髄 過血栓形成脈形洞(〉毛細血成
管，静 硬 塞 壊 死
縮|過形成(皮質) I萎 縮 
壊死性血管炎
JL; 臓 {，¥ 筋 炎 巣状心筋融解大 動 脈 炎 内 膜 炎大動脈
」リf丈動 脈
月市 臓 炎 肺 臓汎発(性硝子血〉栓形 汎発(性硝細子血〉栓形
成毛血管 j手肺 臓 成毛細血管 汎発(性硝細子血〉栓形
成毛血管 

硝子血栓形成(糸

浮 腫
糸球体腎炎硝糸球体腎炎 糸球体腎炎子血栓形成(糸球体毛細血管〉 子血栓形成(糸腎 臓
球体毛細血管〉 体毛細血管〉
〈ム
炎
腫
血清抗体 C+) (十〉	 C+) (十〉
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形の明るい核をもった大型の細胞が目立つ。また櫨胞周
辺に大型で明るい円形の核を持った細網細胞と中小リン
パ球の増加が目立ち，線維性で形質細胞はほとんど認め
られない。赤牌髄に中等度の血鉄症がみられる(写真 
13)。
リンパ節: 鴻胞は萎縮性で， リンパ球が減少し， そ
れにかわって全体に細網細胞の増加が目立つ。髄索もや
や線維が増し，形質細胞は少数みられるに過ぎない(写
真 14)。 リンパ洞に組織球様細胞の増加と頼粒球の浸潤
がみられる。
肝臓: 肝細胞の腫脹がみられ， 所々に肝細胞の巣状
の壊死が認められる。
骨髄: 軽度の低形成を示す。
胸腺: 皮質は充実性で， 細胞も密であるが， 髄質は
倉
細胞が組で，大型で、明るい核を持った細網細胞がみられ
弁，僧帽弁にも軽い浮腫性膨化がみられる。
肺臓: 肺胞壁全般に軽度の肥厚が認められ， 肺胞は
無気肺様の部分と気腫状を呈する部分が混合している。
また紡錘形の線維芽細胞様細胞，毛細血管， リンパ球な
どよりなる小結節様の突起が肺胞内に認められる。
腎臓: 糸球体係蹄に線維化， 硬化， ボウマン氏嚢と
の癒着などが認められる。間質にも線維が増し，硬化性
で， リンパ球と形質細胞の巣状の浸潤が認められる。尿
15 16)細管に硝子様円柱がみられる(写真 。， 
る。
口蓋属桃: 萎縮性で， リンパ球は減少し， 細網細胞
の増加がみられ，やや線維が増している。一部にかなり
の数の頼粒球浸潤が認められる。
心臓ならびに大動脈: 大動脈起始部内膜の一部に軽
度の浮腫性膨化と円形細胞浸潤が認められる。大動脈
血清学的所見 
74実験日の血清中に沈降性抗体が証明されるが， 151 
実験日， 183実験日(静注中止後 10日目)の血清中には
沈降性抗体は証明されない。
第 6例 S 789 実験日数 186日 (EA 5mg連日静
注 73日，続いて同 50mg連日静注 100日， 186実験日
に屠殺〉
組織学的所見
牌臓(重さ 0.7gm): 漉胞は萎縮性で，櫨胞中心およ
び赤牌髄に細網細胞の増加がみられる。形質細胞はほと
んど認められない。赤牌髄に血鉄症もみられる。
リンパ節: 全体に萎縮性で， 細胞は粗， 細網細胞が
やや増加している。時に浮腫性に腫大した櫨胞が見いだ
される。
肝臓: 著変は認められない。
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骨髄: 軽度の低形成が認められる。
胸腺: 充実性で， 皮髄共にリンパ球のび漫性の増加
が認められる。
口蓋屑桃: 全体にやや萎縮性で， 細胞は粗， 細網細
胞がやや増している。
心臓ならびに大動脈: 心臓には， 各弁に軽度の浮腫
性膨化がみられるほかに，著変が認められない。大動脈
にも著変は認められない。
肺臓: 肺胞壁に大型の明るい核を持った細胞の増生，
大食細胞，頼粒球の浸潤があり，び漫性あるいは結節性
に肥厚している。一部にリンパ櫨胞様の構造がみられ
る。
腎臓: 尿細管上皮の腫脹がみられるほかに， 著変は
認められない。
血清学的所見 
74，151，186実験日(静注中止後 13日目〉の各時期
の血清中には，共に沈降性抗体が証明されない。
第 7例 S 807 実験日数 203日 (EA 5mg連日静
注 72日，続いて同 50mg連日静注 100日， 203実験日
に屠殺〉
組織学的所見
牌臓(重さ 0.8gm) : 漉胞は萎縮し，櫨胞中心と赤牌
髄に細網細胞の軽度の増加がみられる。赤牌髄に軽度の
血鉄症がある。形質細胞はほとんど認められない。
リンパ節: 全体にやや萎縮性で， リンパ実質に細網
細胞が軽度に増加している。
肝臓: 小葉中心に軽度の脂肪化が認められる。
骨髄: 中等度の低形成を示す。
胸腺: 萎縮化の傾向を示すが， なお細胞はかなり充
実性に認められる。
口蓋扇桃: 全体に萎縮性で， 小リンパ球は少ない。
明中心を持った櫨胞がみられるが，その中心は細胞が粗
で，核の明るくて大型の細網細胞が目立つ。
心臓ならびに大動脈: 心臓， 大動脈に著変は認めら
れない。
肺臓: 軽度の浮腫と肺胞壁の肥厚がみられる。
腎臓: 尿細管上皮の頼粒状変性， 腫脹のほかに， 著
変は認められない。
血清学的所見 
74，142，203実験日〈静注中止後 31日目)の各時期の
血清中には，共に沈降性抗体が証明されない。
第 I群B (第 5，6，7例〉の所見の小括
組織学的所見
牌臓: 各例共に漉胞は萎縮し， 櫨胞中心および赤牌
髄に大型で明るい円形の核を持った細網細胞の増加がみ
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られ， リンパ球は減少している。形質細胞はほとんど認
められない。また赤牌髄に血鉄症がみられる。
リンパ節: 全体に萎縮性で， 時にみられる漉胞も細
胞に乏しく，浮腫性〈第6例〉で，一般にリンパ球は減
少し，細網細胞が目立つ。髄質にも形質細胞増生はほと
んどみられず，萎縮，細線維化が認められる(第5例)。
またリンパ洞に組織球様細胞の増加，頼粒球の浸潤がみ
られる(第 5例〉。
肝臓: 肝細胞の腫脹と巣状壊死(第 5例入小葉中心
の軽度の脂肪化(第 7例〉などが認められる。
骨髄: 一般に中等度(第 7例〉ないし軽度〈第 5，6
例〉の低形成がみられる。
胸腺: 全般に充実性で， 細胞も密である。髄質は細
胞が粗で，大型の明るい核を持った細網細胞が目立つ
(第 5例〉ほかに，細胞の分布などに著変は認められな 
、。ν
口蓋屑桃: 全体に萎縮性で， リンパ球は減少し， 細
網細胞の増加と線維の増加がみられるが，明中心を持っ
た漉胞(第 7例〉もみられる。
その他の諸臓器: 心臓の弁膜組織および大動脈内膜
の一部に軽度の浮腫性膨化がみられる(第 5例)ほかに，
著変は認められない。肺臓では，間質の巾が多少とも増
しており 〈各例)， そこに明るい大型の核を持った線維
芽細胞様の細胞増生，大食細胞，頼粒球などの浸潤増生
がみられる〈第 6例)。また，間質より肺胞へむかつて，
毛細血管を含む線維性の小結節が突出する像も認められ
る(第 5例)。腎臓の糸球体係蹄に線維化， 硬化， ボウ
マン氏嚢との癒着があり，間質にも線維が増し， リンパ
表 2. 第 I群 B
球と形質細胞の巣状の浸潤が認められ，尿細管組織は萎
縮し，硬化性で， 管内に硝子様円柱がみられる(第 5
例)。他の 2例には， 尿細管上皮の腫脹， 頼粒状変性の
ほかに，著変が認められない。
血清学的所見
第 5例では， EA 5mg静注期間(74実験日〉の血清
中に沈降性抗体が証明されるが， 151実験日， 183実験
日(静注中止後 10日目〉の血清中に沈降性抗体は証明
されない。第 6，7例では， 各実験期間の全経過をとお
して，血清中に沈降性抗体が証明されない。 
2. 第 H群
第 8例 S 891 実験日数 30日 (EA 50mg連日静
注 29日， 30実験日に屠殺〉
組織学的所見
牌臓 
i ) 実験前生検時: 鴻胞の反応はほとんどなく，中
小リンパ球と少数の細網細胞よりなり，明中心は認めら
れない。櫨胞と赤牌髄との境は比較的明らかで，形質細
胞はほとんどみられない。静脈洞はやや拡張している。 
ii) 剖検時 (30実験日，重さ1.4gm) : 櫨胞は中等
度に腫大し，明中心が認められ，大型の幼若リンパ球よ
りなり，中心に核の破片が散在する。櫨胞周辺の細胞増
生は比較的強く，赤牌髄との境は不明瞭で、ある。髄索に
も細胞増生が軽度に認められ，静脈洞は狭小になってい
る。鴻胞周辺および赤牌髄に軽度の頼粒球浸潤があり，
形質細胞はごく少数認められる。
リンパ節
所見の概観
第 5例 (S 785) 
E実A験日数 183日 
5mg- 73日 
50mg-100日 
第 6例 (S 789) 
E実A験日数 186日 
5mg- 73日 
50mgー  100日 
第 7例 (S 807日〉 
E実A験日数 203 
5mg- 72日 
50mg-l00日
重
萎
さ 0.9 g縮m 	 重 さ 0.7 g縮m さ 0.8g縮m 
萎』キ
縮 萎 縮 萎 縮
肝 臓巣 状 壊 死 著 な し|脂肪変性(軽度〉.くて9油
過 形成 (皮質) I過形成(皮質〉
ι泊。て
肺 臓 炎株 肺胞壁肥厚 肺胞壁肥厚
腎 糸開球体線 腎炎器 尿細管上皮の腫脹臓 l 質維化 尿細管上皮の腫脹
(+)→(一〉 (ー〉 〈ー〉
心臓・大動脈 大動脈炎長 著 変 な し|著 な し
勢印 経過し，硬化を示す
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i) 実験前生検時(右膝宮リンパ節): 小さい明中
心を持った漉胞がみられ，皮質全般にび漫性にリンパ球
が認められる。髄索は細胞が組である。 
ii) 剖検時 (30実験日): 明中心を持った多数の櫨
胞形成が認められ，櫨胞中心に核の破片が散在する。漉
胞周辺，髄索との移行部，髄索に軽度の細胞増生と少数
の頼粒球浸潤とがみられる。形質細胞増生は軽微であ
縮し，全体に紡錘形の明るい核を持った細胞が増し，静
脈洞は狭小である。赤牌髄に血鉄症が著明である(写真 
17，21)。
リンパ節 
i ) 実験前生検時(右膝嵩リンパ節): 皮質は軽度
の過形成を示し，組い小さな明中心を持った櫨胞がみら
れる。リンパ洞に小リンパ球の浸潤が軽度に認められ
る 。る。
肝臓: 肝細胞はやや腫大し， 類洞に頼粒球が認めら 
れる。
骨髄: 細胞の分布，種類に著変が認められない。
胸腺: 全体に軽度の膨化がみられる。皮質は細胞が
密で，充実性であるが，髄質は細胞が粗で，大型の明る
い核を持った細網細胞が認められる。
口蓋扇桃: 全体にやや萎縮性で， 細胞はやや組， 細
網細胞の軽度の増加が認められ，線維もやや増してい
る。
心臓ならびに大動脈: 心臓で、は， 僧帽弁に軽度の浮
腫性膨化がみられるほかに，著変は認められない。大動
脈にも著変は認められない。
肺臓: 肺胞壁の一部に中等度の肥厚がみられる。
腎臓: 近位尿細管上皮の腫脹がみられるほかに， 著
変は認められない。
血清学的所見 
10，22，29実験日のいずれの血清中にも， 沈降性抗体
は証明されない。
第 9例 S 892 実験日数 137日 (EA50mg連日静
注 121日， 137実験日に屠殺〉
組織学的所見
牌臓 
i ) 実験前生検時: 漉胞はやや萎縮性で，主として
中小リンパ球よりなり，明中心は明らかでない。静脈洞
はやや拡張している(写真 17，18) 
ii) 第 2回生検時 (31実験日): 櫨胞はかなり腫大
し，明中心形成も明らかである。櫨胞に小リンパ球が少
なく，漉胞周辺に少数の形質細胞が認められる。髄索に
もまばらに形質細胞がみられる(写真 17，19)。 
ii) 第 3回生検時 (86実験日): 櫨胞はさらに腫大
し，明中心も明らかで，小リンパ球に乏しく，中心に核
の破片が散在する。全体に核小体の明らかなあかるい大
型の核を持った細胞の増生が目立つ。赤牌髄には，細胞
が減少し，やや線維が増し，血鉄症がかなり著明であ
る。形質細胞は漏胞周辺および赤牌髄に巣状にみられ，
また静脈洞内にも少数認められる(写真 17，20)。 
iv) 剖検時(137実験日， 重さ 0.2gm) : 櫨胞は萎
ii) 第 2回生検時 (31実験日，左膝嵩リンパ節): 
大型のリンパ球よりなる明中心を持った櫨胞の増生が目
立つ。髄索には，形質細胞が軽度に認められる。 
ii) 第 3回生検時 (86実験日，左肢宮リンパ節): 
小さな明中心を持った漉胞がみられ，中心に核の破片が
散在し，細網細胞の軽度の増加が認められる。髄索にも
細網細胞が軽度に増している。 
iv) 剖検時(137実験日):皮質の漉胞形成はみられ
ず， リンパ球のひ、漫性の過形成が軽度に認められる。全
体に細網細胞が中等度に増加し，髄索の一部には，線維
化がかなり著明で， リンパ洞は圧排されて狭小になって
いる。また髄索には，形質細胞がまばらにみられる。
肝臓: 著変は認められない。
骨髄: 骨髄組織，ことに脂肪組織中にエオジンで淡染
する液体の穆出が認められる。小動脈壁に浮腫性の肥厚
がみられ，静脈洞は拡張し，赤血球が充満している。し
かし，髄索には，骨髄性細胞がほぼ正常数認められる。
胸腺: 萎縮が著明で， 線維性の組織中に実質が島状
に散在する。実質は細胞が組で，細網細胞と線維の増加
がみられる。
口蓋扇桃: 櫨胞形成がみられ， その中心は細胞が粗
で，小リンパ球に乏しく，細網細胞が軽度に増加してい
る。また全体にやや線維が増している。
心臓ならびに大動脈: 心臓では， 右心室壁心筋に出
血巣があり，僧帽弁に軽度の浮腫性膨化が認められる。
大動脈に著変は認められない。
肺臓: 全体に気腫性で， 肺胞壁の一部にごく軽度の
肥厚がみられる。
腎臓: 糸球体の浮腫と尿細管上皮の腫脹がみられる。
血清学的所見 
10実験日から 137実験日 (静注中止後 15日目〉の血
清中に終始沈降性抗体は証明されず， 43，72，85実験日
の血清中に抗原の存在が証明される。
第 10例 S 893 実験日数 137日 (EA 50mg連日
静注 121日， 137実験日に屠殺〉
組織学的所見
牌臓
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i) 実験前生検時: 鴻胞はやや萎縮性で，中心は細
胞がやや組である。赤牌髄に軽度のうつ血がみられる。 
ii) 第 2回生検時 (44実験日):漉胞は腫大増生し，
充実性で，大型のリンパ球が多い。赤牌髄にも，やはり
大型のリンパ球様細胞の増生がみられる。櫨胞周辺およ
び赤牌髄には，巣状の形質細胞が軽度に認められる。静
脈洞は狭小である。 
ii) 第 3回生検時 (87実験日): 櫨胞の腫大はさら
に著明になり，小リンパ球に乏しく，中心に核の破片が
散在し，核分裂像もみられる。全体に，核小体の明らか
な大型のあかるい核を持った細胞の増生が目立つ。形質
細胞は漉胞周辺および赤牌髄に， 第 2回生検時に比し
て，やや増している。 
iv) 剖検時(137実験日，重さ 0.3gm): 鴻胞はや
や縮少し，小リンパ球に乏しく，細網細胞がやや増加し
ているが，中心に核の分裂像もみられ，核の破片が散在
する。全体に，あかるい卵形または紡錘形の核を持った
細胞が目立ち，軽度の線維化を伴う。形質細胞はほとん
ど認められない。
リンパ節 
i ) 実験前生検時(右膝寵リンパ節): 皮質には，
び漫性のリンパ球の過形成と小さな明中心を持った漉胞
がみられる。形質細胞はほとんどみられず， リンパ洞内
にリンパ球が散在する。 
ii) 第 2回生検時 (44実験日，左膝宮リンパ節): 
皮質リンパ鴻胞の腫大，増生が目立ち，その中心で、は，
大リンパ球の増生が著明で，核の破片が散在する。髄索
は細胞に乏しく， リンパ洞内に細網細胞が軽度に増加し
ている。 
ii) 第 3回生検時 (87実験日，左服寵リンパ節): 
皮質に明中心を持った滴胞もみられるが，全体に細網細
胞がやや増している。形質細胞は軽度に認められる。 
iv) 剖検時(137実験日):鴻胞は萎縮性で，浮腫が
著明，細胞は粗である。髄質も萎縮性で，一部に軽度の
細線維化が認められる。
肝臓: 著変は認められない。
骨髄: 軽度の低形成を示す。
胸腺: 細胞は密で， 充実性， 一部の髄質に中等度の
うつ血がみられるほかに，細胞の分布，種類などに著変
が認められない。
口蓋扇桃: 櫨胞形成が著明で，その中心は細胞が粗，
小リンパ球に乏しく，核が大型であかるい細網細胞が目
立つ。小血管内皮に高度の腫大が認められる。
心臓ならびに大動脈: 大動脈弁の一部に軽度の浮腫
性膨化がみられ，冠状動脈周囲にやや線維が増してい
る。大動脈に著変は認められない。
肺臓: 肺胞壁の一部に軽度の肥厚がみられるほかに，
著変が認められない。
腎臓: 糸球体の軽度の浮腫と尿細管上皮の腫脹がみ
られる。
血清学的所見 
10実験日から 137実験日〈静注中止後 15日目〉の血
清中に終始沈降性抗体は証明されず， 72，85実験日の血
清中に抗原の存在が証明される。
第I群(第 8，9，10例〉の所見の小括
組織学的所見
牌臓: 実験前生検時においては， いずれの例にも過
形成性反応はほとんど認められず，櫨胞は小型で，中小
リンパ球よりなり，明中心は明らかでなく，形質細胞も
ごく少数認められるに過ぎない。 35実験日前後には，各
例とも櫨胞がかなり腫大し，明中心形成も認められ，そ
こにしばしば核片が散在する。形質細胞は少数ながら鴻
胞周辺，赤牌髄に認められる(各例)0 85実験日くらい
になると，櫨胞の腫大はさらに目立つが，形質細胞反応
は依然として軽度である。赤牌髄に細線維がやや増して
いる(第 9例)。また血鉄症もみられる(第 9，10例〉。 
137実験日の剖検時には， 第 9，10例共に漉胞はすでに
萎縮し， リンパ球系細胞に乏しく，その中心は明るい円
形ないし紡錘形の核を持った細胞によって占められる。
櫨胞周辺，赤牌髄は細胞が組で，そこに軽度の線維化が
認められる。血鉄症はさらに著明である。
リンパ節: 実験前生検時には， 散在性に小型の漉胞
形成と軽度のリンパ球過形成が認められる(第 10例)程
度で，いずれも著変はみられない。 35実験目前後には，
皮質の明中心を持った漏胞の腫大増生が目立ち，形質細
胞もやや増している(第 8，10例)085実験目前後では，
鴻胞は軽度に萎縮し，細網細胞が増している (第 9，10 
例)0 137実験日の剖検時には，リンパ実質の萎縮と共に
軽度の細線維，線維化が認められる(第 9，10例)。
肝臓: 肝細胞の軽度の腫大と類洞に頼粒球浸潤が認
められる(第 8例)。ほかには著変がみられない。
骨髄: 骨髄性細胞の数， 分布はほぼ正常である(第 
8例〉か，あるいは軽度の低形成を示す(第 10例〉が，
謬様髄化(第 9例〉もみられる。
胸腺: 実質性でリンパ球過形成を示すもの(第 8，10 
例〉と，高度に萎縮し，線維性の組織に置き変えられ，
わずかに残存する実質にもリンパ球が減少し，細網細胞
の増加が目立つもの(第 9例〉がある。
口蓋肩桃: 核が大型であかるい細網細胞よりなる浮、
腫性の漉胞形成もみられる(第 9，10例〉が，また全体
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表 3. 第 I群所見の概観 
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検剖
第 2回生検時 (31日〉
過形成
第 2回生検時 (44日〉
過形成
剖検時 (30日〉
リンパ節| 過 形
形質細胞増生 
成
(+) 
細網細胞増加(軽度)
第 3回生検時 (86日〉
細網細胞増加
細網細胞増加(軽度)
第 3回生検時 (87日〉
細網細胞増加
形質細胞増生 (+) 
剖検時(137日〉
萎 縮
剖検時(137日)
萎 縮
(一〉 (一〉
静脈内に投与し，主として細胞学的な反応を中心に調
べ， リンパ節の洞，肝細胞索間，間質の結合織，血管お
よび胆管周囲における大型好塩基性円形細胞の浸潤，骨
髄の偽好酸性単球と細網細胞の出現，牌臓のリンノf漉胞
明中心増生，副腎皮髄聞の組織球性細胞，円形細胞の浸
潤などを記載している。 Pentimalli (1929)勺土卵白，卵
黄，牛乳などを腹腔内，静脈内に投与し，骨，骨髄の過
形成，巣状の壊死と線維化，骨硬化，牌臓の櫨胞の腫大
増生， リンパ芽球反応，形質細胞反応， リンパ節の過形
成，明中心を持った櫨胞形成，胸腺髄質の増生，肝臓小
葉周囲結合織のリンパ球，単球浸潤，肝細胞の腫脹と空
胞化，骨髄性細胞出現，腎臓皮髄境界の間質，ことに血
管周囲の単球， リンパ球，骨髄球の浸潤，副腎皮質リポ
イドの減少，肺臓肺胞壁のリンパ球巣状浸潤などを報告
している。 Vaubel (1932)5)も馬血清を皮下，静脈内に
投与し，これらの所見とほぼ一致する成績を得ている。
これらの実験は一応抗原刺激という手続きによって行な
われているけれども，それによって得られた成績の考察
が明確な免疫病理学的観点からなされているとは，当然
のことながら，言いがたい。
しかし，やがて R白 sle (1933)6)を経て Klinge (1933) 
1934)9)，933とその一門(1Masugiり933)8(1Apitz 7)， 
10) 11)らは糸球体腎炎， リウマチ型心臓炎，結節性動脈周
囲炎などがある基本的な過程，すなわち抗原抗体反応の
結果として発生することを，人体例の検索およびこの種
の実験を通じて明らかにし，この方面の研究の発展に大
にやや萎縮性で，細胞も組，線維がやや増しているもの
(第 8例〉もみられる。
その他の諸臓器: 心臓では， 各弁の一部にごく軽度
の浮腫性膨化〈各例)，心筋内の小出血巣〈第 9例)，冠
状動脈周囲の軽微な線維化〈第 10例〉などがみられる。
大動脈には著変が認められない。肺臓では，肺胞壁の限
局性の肥厚がみられる(各例〉ほか，著変は認められな
い。腎臓では，糸球体の軽度の浮腫(第 9，10例〉と尿
細管上皮の腫脹(各例〉がみられる。
血清学的所見
各例共に血清中には，全経過を通じて(第 9，10例で
は，静注中止後 15日を経ても)，沈降性抗体は証明され
ない。一方，実験中，後期には，しばしば抗原が血清中
に認められる(第 9，10例〉。 
IV. 総括と考案
実験的異種蛋白非経口的投与による臓器反応について
の記載は比較的古くからなされている。歴史的にみる
と， Boughton (1919)1)は卵白を皮下，腹腔内，静脈内
に投与し，諸臓器の変化を組織学的に検索し，腎臓尿細
管上皮の変性，糸球体の浮腫，内皮細胞増生，フィブリ
ン沈着，心筋の細胞浸潤，癒痕形成，血管壁の浮腫と肥
厚，肝臓の細胞浸潤，癒痕形成，小壊死巣，牌臓の充血
と小動脈血管壁の肥厚，肺臓の小動脈壁の肥厚などを記
載している。 Epstein (1929)2)は豚血清などを腹腔内，
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きな寄与をした。そしてこれらのアレルギ、ー性炎の研究
らによって受958)31)(1Dixon 1)，953)2(1Germuthは 
けつがれ，より詳しくまた種々の技法を駆使して追求さ
れてきた。
一方，炎症性臓器反応と共に，牌臓その他いわゆる抗
体産生臓器における反応もまた古くから注目されてきた 
(Hellman. White (1930)ぺ古賀(1935)12)，McMaster 
.Hudack (1935) 13)ら〕。その解析， 意義づけについて
は， Ehrich.Harris (1942)15九Harris (1945，1949) 16)， 
Fagraeus (1948)川， Leduc.Coons (1955)刊らの業績に
7)23)2とその一門19)20) 2) 36)負うところが大きい。特に岡林 
28) 30) 3) 34) 36) 37) 38) 39) 40)は一連の遷延感作実験を行ない，抗
体産生臓器における実験前半の機能允進性過形成性反応
〈系統免疫反応〉から後半の萎縮，線維化へ至る過程お
よびその間の異常な反応を見いだした。そして，感作実
験に際して見られる臓器炎その他の諸疾患がこれらの抗
体産生臓器のどのような反応を背景に発生するかを詳細
に検索した。著者の行なった実験はこれらの遷延感作実
験の一環をなすものである。以下，著者の実験成績につ
いて総括する。
まず第 I群Aについて見る。これらの動物 (4匹〉は 
EA 5mgを64-73日間連日静注し，続いて EA50mg 
を連日静注したところ，いずれもアナフィラキシー・シ
ョック様発作をきたして死亡した。ここには，牌臓をは
じめとする抗体産生臓器に，いずれも形質細胞増生を含
む過形成性反応(系統免疫反応〉が認められる。
牌臓では，肉眼的に腫大が著明で，組織学的には，明
中心を有する漉胞の腫大増生と漉胞周辺および赤牌髄の
形質細胞増生が著明である。形質細胞増生がさらに著明
になると，漉胞はむしろ萎縮し，明中心もみられず，櫨
胞中心にまで形質細胞が認められるようになる(第 1，4 
例)。骨髄化生は骨髄に壊死，線維化のある例(第 3例)
で著明にみられるが， Chiuma.Tokuda (1955)23)，山中 
(1957)27)らも同様の報告を行なっている。その他，赤血
球やヘモジデリンを貧食した大食細胞が赤牌髄にかなり
多数認められる。
リンパ節で、は，反応は牌臓に比してやや弱いが，髄索
を中心に形質細胞増生が著明である。しかし，一般にこ
の時期にすでにやや萎縮化の傾向を示し，細網細胞の増
加と細線維化がみられ，牌臓の反応と多少のずれを示し
ている。北条(1960)34)も遷延感作動物のリンパ節に細
線維性細網織の増生が比較的早期に起こることは牌臓と
異なる点であると報告している。
肝臓では，腫大とグリソン氏鞘の拡大，形質細胞増
生，線維の増加などがみられ，久保・藤本(1939)1ぺ 
Chiuma・Tokuda (1955)23)，北条(1960)34)らの報告と
大体において一致する。
骨髄には，一般に中等度の骨髄性細胞の過形成が認め
られるが，一部に壊死性血栓性血管炎とそれに基づく梗
塞壊死〈第 4例)， その結果とみなされる骨新生を伴う
骨髄線維化(第 3例〉もみられる〔近藤(1963)37)J。
こうした抗体産生臓器の過形成性反応(系統免疫反
応〉の著明な展開と共に，これらの動物の血清中に EA 
5mg連日静注期間中沈降性抗体が証明される。しかし， 
EA を 50mgに増量して引き続き連日静注を行なうこ
とによって，各例いずれもアナフィラキシー・ショック
様発作をきたして死亡した。その原因と考えられるのは
肺臓をはじめ全身諸臓器毛細血管にみられる汎発性硝子
血栓形成である。 McKinnon (1958)32)はこれが抗原抗
体結合物であることを笹光法を用いて証明している。そ
れとともに心内膜炎(第 4例入大動脈炎(第 1，4例)，
糸球体腎炎(第 2，3，4例)，血管炎(第 4例〉などのア
レルギー性ヒペjレエルギー性炎叩)削)10) 1) 14) 2問23)31)35) 
36) 38)の発生が認められる。
一方， EA 50mgに増量後もなお長期間生存した動物
(第 I群B)には，抗体産生臓器の過形成性反応はすで
に消退し，萎縮，線維化が認められる。また第 6，7例で
は，臓器炎の発生はほとんどみられず， EA5mg連日
静注期間， EA 50mg連日静注期間共に血清中の沈降性
抗体が証明されない。しかし， EA 5mg連日静注期間
の血清中に沈降性抗体の証明できた第 5例では，経過し
た糸球体腎炎，肺臓炎がみられる。
第I群すなわち最初から大量の抗原 (EA50mg) を
連日静注した動物では，アレルギー性ヒペルエノレギー性
臓器炎の発生は認められず，また血清中に沈降性抗体は
全実験期間を通していずれの例にも証明されず，かえっ
てしばしば抗原の存在が認められる。このような大量抗
原連続投与による免疫血清学的あるいは病理学的非反応
性については，すでに Dixon(1955)25)，Cinader (1955， 
1956)問らによって詳細に研究されている。 しかし， そ
の際の抗体産生臓器反応とその経過については，まだ十
分な記載がない。著者の検索によれば，これらの例の抗
体産生臓器では，繰り返し生検を行なうことによって明
らかにされたように，過形成性反応は軽微で，ことに形
質細胞増生は第 I群Aに比してはなはだ微弱である。し
かし，実験が 100日以上におよぶと，第 I群Bにみられ
ると同様に，牌臓をはじめとする抗体産生臓器に萎縮，
線維化の傾向を認めることができる(第 9，10例)。
これらの実験成績を考案すると，第 I群 Aにおいて
は，抗体産生臓器の過形成性反応(系統免疫反応〉の発
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揚につれて血清中の沈降性抗体が証明され，諸臓器にア
レルギー性ヒペルエルギー性炎の発生が認められ，実験
動物はこの聞にしばしばアナフィラキシー・ショック様
発作をきたして死亡した。しかし，その後も生存した例
(第 I群B)では，抗体産生臓器に萎縮，線維化が認め
られる。
第I群においても，抗体産生臓器に過形成性反応より
萎縮，線維化へ至る過程を認めることができるが，それ
は第 I群に比してきわめて軽度(ことに形質細胞反応)
で，血清中に終始沈降性抗体が証明されず，諸臓器炎の
発生も認められない。このことから，著者は抗原の多量
投与による抗体産生臓器組織反応の展開不全という概念
を持つことができた。 
v.結 語
著者はウサギに卵白アルブミン (EA)を抗原として
長期間にわたり連日静注し，抗体産生臓器を中心とする
諸臓器反応を，一部の臓器では反復して生検を行ない，
組織学的に検索した。また，これらのウサギについて血
清学的にも検索した。そして抗体産生臓器の反応，抗体
産生臓器反応とその他の諸臓器の炎症性反応との関連，
抗原の量による反応の差などについて考察し，次の結果
を得た。 
1) 第 I群の動物には，抗体産生臓器に形質細胞増生
を含む過形成性反応すなわち，系統免疫反応台頭が認め
られ，ことに牌臓にもっとも著明であった。そして血清
中に沈降性抗体の証明された例では，アレルギー性ヒペ
ルエルギー性炎〈糸球体腎炎その他〉の発生が多少とも
認められた。 
2) これらの動物は約 70実験日以後の抗原静注によ
って，しばしばアナフィラキシー・ショック様発作で死
亡したが，なお生存した長期感作例では，抗体産生臓器
の萎縮と線維化が認められた。 
3) 第I群の動物，すなわち大量の抗原を最初から投
与した場合には，臓器炎の発生もなく，終始血清中に沈
降性抗体も証明されず， 血清学的にはいわゆる lmmu-
no1ogica1 unresponsivenessの状態とみなされた。一
方，抗体産生臓器には，繰り返して生検することによっ
て確かめられたところであるが，形質細胞増生は意外に
弱く，それがそのまま疲懲に至るという臓器組織反応過
程を確かめることができた。 
4) 以上の結果から，著者は大量抗原長期投与による
抗体産生臓器組織反応の展開不全という組織学的概念を
うることができた。
ご指導とと校聞をいただいた岡林篤教授と， 乙の

研究の機会を与えて下さった綿貫重雄教授に深謝す 

る。また，数々のと教示をいただいた近藤洋一郎講 

師，多国富雄博士，大川澄男博士， 中島伸之博士，

ならびにと協力の労を惜しまれなかった病理学教室 

の各位に厚く感謝する。 

文献 
1) Boughton，T.H.: Studies in protein intoxication. 
II.Viscera1 1esions in rabbits with chronic 
protein intoxication. J. Immunol.4，213，-.，217， 
1919. 
2) Epstein E.: Beitrag zur Theorie und Morpho・ 
10gie der Immunitat. Histiocytenaktivierung 
in Leber，Mi1z und Lymphknoten des Immu-
nitieres (Kaninchen). Virchows Arch. 273，89 
，-.， 115，1929. 
3) Pentimα1Ii， F.: Uber chronische Proteinvergif-
tung und durch sie bewirkten Veranderungen 
der Organe (Experimentelle Untersuchungen). 
Virchows Arch. 275，193，-.，229，1929. 
4) Hellman，T.und White，G.: Das Verha1ten des 
1ymphatischen Gewebes wahrend eines Immu-
，.221，nisierungsprozesses. Virchows Arch. 278
257，1930. 
5) Vαubel，E.: Die Eiweissuberempfind1ichkeit 
(Gewebshyperergie) des Bindegewebes. (II. 
Teil.)Experimentelle Untersuchungen zur Er-
zeugen des rheumatischen Gewebsschadens im 
Herzen und in der Ge1enken. Beitr. Path. Anat. 
89，374，.418，1932. 
6) Rるssle，R.: Zum Formenkreis der rheumatischen 
Gewe bsveranderungen，mi t besonderer Beru-
cksichtigung der rheumatischen Gefassentzun-
dungen. Virchows Arch. 288，780，-.，832，1933. 
7) Klinge F.: Der Rheumatismus. Patho1ogisch-
anatomische und experimentell-patho1ogische 
Tatsachen und ihre Auswertung fur das arztli-
che Rheumaproblem. Erg. Path. 27，1933. 
8) Apitz，K・: Uber anaphy1aktische Organverande・ 
rungen bei Kaninchen. Virchows Arch. 289， 
46"，82，1933. 
9) Masugi，M. und Sato，Y.: むberdie allergische 
Gewebsreaktion der Niere. Ein experimenteller 
331 ウサギにおける反復異種蛋白静注による遷延感作の組織病理学的研究 
Beitrag zur Pathogenese der. Glomerulonephri-
tis und Periarteriitis nodosa. Trans. Soc. Path. 

Jap. 23，857，..，866，1933. 

，Y. und Murasawa，Sato，.Y.，Tomizukα，M.，10) Mαsugi
S. :むberdas Aschoffsche Knotchen der rheu司
 
matischen Herzerkrankung. Trans. Soc. Path. 

Jap. 23，533，...542，1933. 

11) Sato，Y.: Uber die spezifischen Organverande-
rungen der Kaninchen bei wieder holter，paren-
teraler Eiweisszufuhr. Trans. Soc. Path. Jap. 

24，293，...297，1934. 

12)古賀茂雄 z 各種蛋自体注射による牌臓並びに淋巴 

腺の組織学的変化に関する実験的研究，北海道医誌
 
13，2001，...2020，1935. 

13) McMaster，P. D. and Hudack，S. S.: The forma-
tion of agglutinins within lymph nodes. J. Exp. 

Med. 61，783，...805，1935. 

14)久保久俊・藤本初徳 z 反覆抗原抗体反応を惹起せ 

しめたる場合の生体内変化および沈降素量の追跡，

東京医事新誌 3146，2037，...2044，1939. 

15) 	Ehrich，W. E. and Harris，T.N.: The formation 

of antibodies in the popliteal lymph node in 

rabbits. J. Exp. Med. 76，335，...348，1942. 

16) 	Harris，T.N.，Grim，E.，Mertens，E.αnd Ehrich，W. 

E.: The role of the lymphocyte in antibody 

formation. J. Exp. Med. 81，73，...83，1945. 

17) 	Fagraeus A.: The plasma cel1ular reaction and 
its relation to formation of antibodies in vitro. 
J. Immunol.58，1，...13，1948. 

18) 	Hαrris，T. N. and Harris. S.: Histochemical 

changes in lymphocytes during the production 

of antibodies in lymph nodes of rabbits. J. 

Exp. Med. 90，169，...180，1949. 

19)岡林篤: 免疫とアレルギ、ー，感染の敗血症観，

永井書庖，大阪， 1950. 

20)岡林 篤 z 感染症と牌臓， 生体防衛機構としての

牌臓，最新医学 8，750，...758，1953. 

21) 	Germuth，F. G.，Jr.: A comparative histologic 

and immunologic study in rabbits of induced 

hypersensitivity of the serum sickness type. J. 

Exp. Med. 97，257，...282，1953. 

22)岡林篤:ウサギに於ける卵白感作にもとずく諸種 

疾患の発生とその意味づけ(感作の形態学 XVII).

日病会誌. 43 (総会号)， 421，...422，1954. 

23) Chiuma，E. and Tokuda，0.: Plasma cel1ular and 
myeloid cel1reaction in various organs induced 

by chronic sensitization in rabbits. Acta Path. 

Jap. 5，45，...60，1955. 

24) 	Leduc，E. H.，Coons，A. H. and Connolly，J. M.: 

Studies on antibody production. II: The pri-
mary and secondary responses in the popliteal 

lymph node .of the rabbit. J. Exp. Med. 102， 

61，...72，1955. 

25) 	Dixon，F. J. and Mauer，P. H.: Immunologic un・
 
responsiveness induced by protein antigens. J. 

Exp. Med. 101，245，...257，1955. 

26) 	Cinader，B. and Dubert，J. M.: Acquired immune 

tolerance to human albumin and the response 

to subsequent injections of diazohuman. albu-
min. Brit. J. Exp. Path. 36，515，...529，1955. 

27)山中博・河合博正 z 感作ウサギに於ける牌臓の 

病理組織学的研究，特に線維腺症の発生.日病会誌，
 
45，472，1956. 

28)徳田 修 z 慢性遷延性卵白感作ウサギに発生した 

類白血病反応，特にその血液学的所見について.阪

市大医誌. 5，474，...487，1956. 

29) 	Cinader，B. and Dubert，J. M.: Specific inhibi-
tion of response to purified protein antigens. 

Proc. Roy. Soc. B. 146，18，...33，1956. 

30)山中博=感作ウサギに於ける牌臓の病理組織学 

的研究.阪市大医誌. 6，530，...538，1957. 

31) 	Dixon，F. J.，Vazquerz，J. J.，Weigle，W. O. and 

Cochrane，C. G.: Pathogenesis of serum sick-
ness. Arch. Path. 65，18，...28，1958. 

32) 	McKinnon，G. E.: Role of in vivo antigen-anti-
body precipitation in hypersensitivity reactions. 

In Shaffer，J. H.，LoGrippo，G. A. and Chase，M. 

W.: Mechanismus of Hypersensitivity (Henry 

Ford Hospital，International Symposium). 163 

，._172，Litt1e，Brown &Co.，Boston &Toronto， 

1958. 

33)明石茂雄: 慢性遷延卵白感作ウサギに発生した類 

澱粉症の組織病理学的研究.阪市大医誌. 5(4)，401 

，._41O， 1960. 

34)北条憲ニ z 遷延卵白感作ウサギに於ける血清蛋白

の変動並びに諸疾患の発生，特にヂスプロテイネミ

{の発生と類澱粉症の成立.リウマデ.2，337，._383， 

1960. 

35) 	Dixon，F. J.，Feldman，J. D. and Vazquerz，J.: 
Experimental glomerulonephritis. The patho-
332 宍倉正胤 
genesis of a laboratory model resembling the 
spectrum of human glomerulonephri tis. J. Exp. 
1.196，920..，899，Med. 113

36)岡林篤:感作;感染の免疫病理学的研究〔感作J.
日病会誌. 51，223..，242，1962. 
37)近藤洋一郎= 感作ウサギにおける骨と骨髄の態度.
千葉医会誌. 38，382..，395，1963. 
38)岡田正明 z 感作ウサギにおける腎臓の態度.千葉
医会誌. 38，396..，416，1963. 
39)藤田昌宏 z 遷延感作ウサギにおけるリンパ節およ
び牌臓の態度.千葉医会誌.39，417..，437，1963. 
40)伊藤文雄: 抗原刺激によるリンパ節反応の研究，
特に抗原注射局所所属リンパ節を中心として.千葉
医会誌.印刷予定(昭和42年9月〉 
写真説明
写真1. 明中心を持った鴻胞の腫大増生とi慮胞周辺，赤牌髄の細胞増生，牌臓， HE染色，第 I群A第 3
例 (S808)，実験日数 81日
写真 2. グリソン氏鞘の拡大と線維増加，細胞浸潤，肝臓， HE染色，同例
写真 3. 向上の強拡大，グリソン氏鞘の高度の形質細胞増生， HE染色
写真 4. 骨新生を伴う骨髄線維化，大腿骨骨髄， HE染色，同倒
写真 5. 毛細血管拡張と汎発生硝子血栓形成，肺臓， HE染色，同例
写真 6. 糸球体係蹄壁の浮腫，細胞の腫大，毛細血管内硝子血栓形成，腎臓， HE染色，同例
写真 7. 鴻胞の萎縮，糖胞周辺の著明な細胞増生，牌臓， HE染色，第 I群A，第 4例 (S762)，実験日
数 81日
写真 8. 向上リンパ櫨胞中心の強拡大， リンパ球の減少，形質細胞および細網細胞増加， HE染色
写真 9. 髄索の高度の形質細胞増生，右膝寓リンパ節， HE染色，同例
写真 10. 小動脈の血小板線維素血栓形成を伴う壊死性血管炎，骨髄組織の壊死，大腿骨骨髄， HE染色，
同例
写真 11. 内膜の浮腫性線維性肥厚，小円形細胞浸潤と間葉性細胞増生，大動脈， HE染色，同例
写真 12. 血管壁の類線維素変性ないし壊死，多形核白血球浸潤，出血，冠状動脈， HE染色，同例
写真 13. 漉胞の萎縮， リンパ球の減少，細網細胞増加と線維化，赤牌髄の血鉄症，牌臓， HE染色，第 I
群B第 5例 (S785)，実験日数 183日
写真 14. リンパ組織の萎縮と細線維化，細網細胞の増加，右膝富リンパ節， HE染色，同例
写真 15. 間質の線維増加，巣状の小円形細胞浸潤，尿細管内の硝子様円柱，腎臓， HE染色，同例
写真 16. 向上の強拡大，糸球体係蹄の線維化と硬化，ボウマン氏嚢との癒着， HE染色
写真 17. 牌臓の実物切片標本，左から順rc.， a感作前， b 31日目， c 86日目， d 137日目(剖検時)， HE 
染色，第E群第 9例 (S892) 
写真 18. 写真 17a (感作前〉の拡大，櫨胞は小型で中小リンパ球よりなり明中心は明らかでない， HE染
色
写真 19. 同 b(31日目〉の拡大， i慮胞の腫大と明中心形成， HE染色
写真 20. 同 c(86日目〉の拡大， i慮胞の腫大と明中心における幼若リンパ球系細胞の充実性増生， HE染
色
写真 21. 同 d (137日目，剖検時〉の拡大， i慮胞の萎縮，軽度の細網細胞増加， HE染色
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